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Editorial
Editorial
O fármaco erlotinib é um inibidor do recep-
tor do factor de crescimento epidérmico no 
domínio tirosina -quinase (HER1/EGFR-
-TKI), aprovado pela Food and Drug Admi-
nistration (FDA) e pala European Medicines 
Evaluation Agency (EMEA), tendo aplicação 
na terapêutica de segunda e terceira linhas 
do carcinoma pulmonar de não pequenas 
células (CPNPC) avançado ou metastático.
Deste modo, hoje em dia, temos à nossa dispo-
sição três fármacos aprovados para terapêutica 
de segunda linha dos CPNPC com eficácia 
comprovada naquela fase da doença, o doceta-
xel, o pemetrexed e o erlotinib1,2, questionando-
-se, frequentemente, a qual deles se deverá dar 
prioridade na nossa prática clínica3.
A evidência científica e a nossa experiência 
dizem -nos que os três produtos apresentam 
uma eficácia semelhante, divergindo no seu 
perfil de toxicidade1,2.
Alguns autores defendem que o anti -EGFR 
terá a sua indicação prioritária na terapêuti-
ca de terceira linha e que estará indicado na 
de segunda linha nos doentes com estado ge-
ral (performance status, PS) não compatível 
com a quimioterapia citostática (QT), que 
recusem a QT, ou naqueles que apresentem 
factores clínicos, histopatológicos e/ou mo-
leculares que favoreçam a sua utilização1,2,3.
Em primeira linha, em caso de não aceitação 
da realização de QT por parte do doente, 
este apresente um PS não compatível, ou 
em doentes idosos, é lícito ponderar -se a sua 
prescrição4, especialmente se revelam factores 
preditivos favoráveis de resposta5, atendendo 
ao perfil de toxicidade do fármaco e à como-
didade da sua aplicação, isto é, por via oral, 
em monoterapia.
No estudo clássico BR.21, em que se uti-
lizou erlotinib em monoterapia na dose de 
150mg por via oral (versus placebo), em 
doen tes com CPNPC, estádios IIIB ou IV, 
com PS de 2 -3, já submetidos a um ou dois 
regimes de QT, a resposta foi independente 
do performance status, do número de regi-
mes de QT feitos anteriormente ou do tipo 
de resposta à terapêutica prévia6. 
A toxicidade foi semelhante à ocorrida em 
outros ensaios clínicos com inibidores EGFR-
-TKI. Predominando o rash e a diarreia, sen-
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do necessário suspender a terapêutica unica-
mente em 5% dos doentes6. O compromisso 
do interstício pulmonar ocorreu de forma 
rara nesse estudo e o erlotinib revelou toxici-
dade hematológica mínima6.
Aquele fármaco mostrou benefícios em ter-
mos de sobrevivência em vários subgrupos 
de doentes (sexo feminino, adenocarcino-
mas, não fumadores, origem asiática), em-
bora o estado de não fumador se mostrasse 
o factor preditivo de resposta com melhores 
vantagens neste item6.
Também tem sido sugerido que a ocorrência 
de rash devido ao erlotinib poderá ser um fac-
tor positivo preditivo de resposta e de sobre-
vivência, mas tal não é defendido por todos7.
Amostras de biópsias tumorais dos doentes 
incluídos no protocolo BR.21 foram utiliza-
das para estudar a expressão de EGFR, o 
número de cópias de EGFR, ou a presença 
de mutações de EGFR, tendo sido concluí-
do que a expressão de EGFR e o número de 
cópias de EGFR eram preditivos de uma 
maior sobrevivência enquanto a análise mu-
tacional não o era8.
Neste campo, um teste que está a revelar -se 
útil na selecção dos doentes que apresentam 
potencialidade de resposta aos inibidores 
EGFR é o EGFR – in situ fluorescence hybri-
dization (FISH)9,10,11.
Contudo, esta interacção entre a clínica, os 
factores moleculares e a resposta à terapêutica, 
ainda não está esclarecida, o que, a ocorrer, 
poderá permitir uma abordagem mais per-
sonalizada da terapêutica destes doentes12,13.
Só deste modo poderemos melhorar o prog-
nóstico do CPNPC, com uma diminuição 
da iatrogenia, uma optimização dos fárma-
cos ao nosso dispor, uma maior compliance 
dos doentes às terapêuticas propostas e me-
nores custos12,13,14,15.
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